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Kolistin Tedavisi Esnasinda Gelisen Ataksi

Ataxia Developed During Treatment With Colistine
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Brongektazi, brons duvarinin anormal,

Bronsektazi, brons duvarinin anormal, geri donuistimstiz dilatasyonu ile seyreden kronik inflamatuvar
bir hastaliktir. Antimikrobiyal etkili katyonik peptidlerden polimiksin E'nin metansulfonat turevi olan
kolistin, gram negatif bakterilere 6zellikle Pseudomonas aeruginosa'ya kars etkilidir. Bu makalede; P.
aeruginosa ile infekte bronsektazi tanisi olan ve kolistin tedavisi esnasinda nérolojik yan etki olarak
ataksi gelisen bir olgu sunulmustur. Yetmis yasinda infekte bronsektazi tanisi olan kadin hastaya,
balgam kulttrinde direncli P. aeruginosa Gremesi olmasi nedeniyle 2,5 mgr/kg/gtin intravenéz in-
flizyon dozunda kolistimetat sodyum tedavisi baslanildi. Tedavinin tictincti giintinde hasta bas don-
mesi oldugunu ve yiurirken dengesizlik hissettigini ifade etti. Noroloji konsultasyonu sonucunda,
yapilan nérolojik muayenede hastada ataksik ytrtyls saptandi. Hastanin cekilen beyin tomografi-
sinde ve vertebral arter doppler ultrasonografisinde bir patoloji saptanmadi. Hastanin bas dénmesi
sikayetinin kolistimetat sodyum tedavisi sonrasinda baslamis olmasi ve yapilan tetkiklerinde de bir
patoloji saptanmamis olmasi sebebiyle, bu durumun ilag yan etkisi olabilecegi dustntldi. Antibiyo-
tik tedavisi kesildi. Hastanin semptomlari bir giin sonra geriledi, iki gtin icerisinde tamamen duizeldi.
Kolistin kullanimi sirasinda gorulebilen yan etkilerden en 6nemli olanlari nefrotoksisite ve norotoksi-
sitedir. Norotoksisiteyi tetikleyen potansiyel etmenler hipoksi, eslik eden ilaglar ve bozulmus bobrek
fonksiyonlaridir. Bizim hastamizda eslik eden nérolojik hastalik ve bobrek yetmezligi 6ykust yoktu.
Hastamizin kolistin tedavisi sonrasinda basdénmesi ve dengesizlik sikayetleri oldu. Kolistin tedavisi
kesildikten sonra sikayetleri diizeldi.

Anahtar kelimeler: Kolistin, Ataksi, Bronsektazi

Bronchiectasia is a chronic inflammatory disease accompanying irreversible abnormal dilatation of
wall of bronchi. Colistine, a derivative of cationic peptide polymyxin E which has antimicrobial effect,
is effective against Gram negative bacteria, particularly Pseudomonas aeruginosa. In this article, we
reported a case diagnosed with infectious bronchiectasis who developed ataxia as a neurological
side effect during colistine treatment. Seventy-year old female diagnosed with bronchiectasis was
started 2,5 mg/kg/day intravenous colistimethate sodium infusion upon growth of drug resistant
P.aeruginosa at sputum culture. On third day of the treatment, she developed vertigo and ataxia.
Neurological consultation revealed ataxic gait. Results of cranial computed tomography and verteb-
ral artery doppler ultrasonography were normal. Since neurological examinations revealed otherwi-
se normal findings and vertigo developed after the start of colistimethate treatment, drug side effect
was considered. Thus, antibiotic treatment was discontinued. Symptoms were decreased one day
later and disappeared totally two days later. Some of the most important side effects are nephro-
toxicity and neurotoxicity which can develop during colistin treatment. Potential factors triggering
neurotoxicity are hypoxia, concomitant use of certain drugs, and impaired kidney functions. Our
case did not have history of any neurological disorder or kidney failure. Our patient experienced
vertigo and ataxia while under colistin treatment and she recovered totally after discontinuing the
use of colistin.

Key words: Colistine, Ataxia, Bronchiectasia
cak siddetli hastalig1 olanlarda bronsi-

yal agacta kronik olarak kolonizasyon
kalabilir (1). Antimikrobiyal etkili kat-

geri donisimsiz dilatasyonu ile ka-
rakterize kronik inflamatuvar bir has-
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taliktir. Bronsektazili hastalarin akut
ataklarinin tedavisinde, ataklarin 6n-
lenmesinde veya bakteriyel yuki
azaltmak icin kullanidan antibiyotikler;
oral, intravenéz veya inhalasyon yo-
luyla uygulanabilir. Genel olarak anti-
biyotikletle tedavi sonuglart hastaligin
siddetine baglidir. Hafif ile orta dere-
celi bronsektazi infeksiyonlarinda ta-
mamen eradikasyon saglanabilir. An-

yonik peptidlerden polimiksin E’nin
metanstlfonat tirevi olan kolistin
(kolimisin), gram negatif bakterilere
ozellikle P.aeruginosa’ya karst etkilidir
(2) Bu makalede; P. aeruginosa ile in-
fekte bronsektazi tanist olan ve kolis-
tin tedavisi esnasinda nérolojik yan
etki olarak ataksi gelisen bir olgu su-
nulmustur.



Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Mecmuasi 2016, 69 (1)

Olgu

Yetmis yasinda olan kadin hasta, enfekte

bronsektazi tanist ile gbgts hastalikla-
r1 klinigine kabul edildi. Hastanin fi-
zik muayene bulgularinda genel du-
rumu orta derecede iyi, tansiyon arte-
tiyel:110/90 mmHg, nabiz 70/dk,
ates: 38.2 °C idi. Solunum sesleti de-
rinden gelmekte, her iki bazal ve orta
zonlarda ralleri mevcuttu. Diger sis-
tem muayeneleri normaldi. Laboratu-
var bulgulart 16kosit:11500 /mm?
(PNL %80), C-reaktif protien: 5.1
mg/dl, Eritrosit sedimentasyon hizt:
20 mm/st olarak bulundu. Diger he-
matolojik ve biyokimyasal degerler
normaldi. Balgam mikroskopik ince-
lemesi sonucunda her alanda 25’in
tizerinde PMNL ve 10’un altunda epi-
tel hicresi ile birlikte fagosite edilmis
gram negatif basil gorildi. Balgam
kultirtinde P. aeruginosa tiremesi mev-
cut idi. P. aeruginosa kolistin disinda
tim antibiyotiklere direncli idi.

Hastaya 2,5 mgr/kg/giin  intravenoz

infizyon kolistimetat sodyum tedavisi
baslanidi. Tedavinin Gc¢linct giiniin-
de hasta bas dénmesi oldugunu ve
yurirken dengesizlik hissettigini ifade
etti. No6roloji klinigi tarafindan deger-
lendirilen hastada ataksi saptand: an-
cak dizartri, dismetri, disdiadokinezi
ve nistagmus eslik etmiyordu. Hasta-
nin ¢ekilen beyin tomografisinde ve
vertebral arter doppler ultrasonogra-
fisinde bir patoloji saptanmadi. Has-
tanin bas donmesi sikayetinin kolis-
timetat sodyum tedavisi sonrasinda
baslamis olmast, sikayetini aciklayacak
noérolojik kaynakli bir hastalik sap-
tanmamis olmast ila¢ yan etkisi olabi-
lecegini disundurdd. Antibiyotik te-
davisi kesildi. Hastanin ataksisi ve
dengesizlik hissi bir glin sonra gerile-
di, iki glin icerisinde tamamen duzel-
di. Hastadan bilgilendirilmis onam
formu alinmistir.

Tartisma

Kolistin, siklik yapilt katyonik polipeptid

antibiyotikler olan polimiksinlerin bir
tyesidir. Polimiksinler 1947 yilinda
kesfedilmis, 1962 yilindan itibaren
gram  negatif  bakterilerin  etken
oldugu infeksiyonlarin  tedvisinde

parenteral olarak  kullanilmaya
baslanmistir. Ciddi nefrotoksisiteleri
nedeniyle 1980°li yillarda parenteral
kullanimt terk edilen polimiksinler,
sadece topikal ve oral yoldan kulla-
nimda kalmistir. Bu dénemlerde kes-
fedilen, daha az toksik etkileri olan
yeni grup antibiyotikler polimiksinle-
rin yerini almistir. Polimiksinlerin kul-
lanim alant, uzun bir siire sadece kis-
tik fibrozisli hastalarda goriilen, coklu
ila¢ direnci bulunan P. aeruginosa ile
olusan akciger infeksiyonuyla sinir-
landirilmistir.  Son  yillarda  izlenen
¢oklu ilag direnci bulunan gram-
negatif bakteriler (6zellikle Pseudomo-
nas spp.ve Acnetobacter spp.) ile olu-
san infeksiyonlarin sikliginda artis ve
tedavilerinde yasanan sorunlar poli-
miksinlerin  kullanimint  tekrar gtin-
deme getirmistir (3).

Kolistin; _Acinetobacter spp., P.aeruginosa,

Klebsiella spp., Enterobacter spp., Esche-
richia coli, Shigella spp., Salmonella spp.,
Citrobacter spp., Haemophilus influenzae,
Yersinia psendotubercnlosis ve Bordetella
pertussise karst bakterisidal etkinlik
gosterir (3).

Kolistimetat sodyumun aktif formu olan

kolistin, plazma proteinlerine %050
oraninda baglanir (4). Kolistin, kon-
santrasyona baglt hizli bakterisidal ak-
tivite gosteren bir antibiyotiktir (2).
Yapilan calismalarda yiiksek konsant-
rasyonda kullanddiginda P.  aerngino-
sa’ya karst postantibiyotik etkisi gos-
terilmistir (5). Klinikte, ¢coklu ila¢ di-
renci  bulunan  mikroorganizmalar
(Acinetobacter  banmannii,  P.aernginosa,
Kilebsiella pnenmoniae) ile olusan infek-
siyonlarda ve Ozellikle kolistin disin-
daki diger antibiyotiklere direng varl-
ginda kullanilmasi 6nerilmektedir (3).

Kritik hasta gruplarinda kolistinin renal

ve norolojik yan etkileri, 1995 ve
2010 yillart arasinda yazilmis makale-
lerden olusan verilerin incelendigi bir
derlemede gozden gecirilmistir. Bu
detlemede yer alan hastalarin buytuk
cogunlugu hastanede yatan veya 6zel
yogun bakim tnitelerinde tedavi g6-
renlerden olusmaktadir. Bizim olgu-
muz goglis hastaliklart  servisinde
yatmaktaydi. Hastalarin tandart co-
gunlukla; akciger infeksiyonu, katater

iligkili veya primer kan dolagimi in-
feksiyonu, triner sistem, cerrahi yara,
abdominal ve santral sinir sistemi in-
feksiyonlarindan olusmakta oldugu
gozlenmistir. Bizim olgumuza enfekte
bronsiektazi tanist konmustu. En sik
izole edilen etkenler ¢ok ilaca direncli
Acinetobacter banmannii ve P.aeruginosa
olarak belirtilmistir (6). Bizim vaka-
mizda balgam kiltirinde cok ilaca
direncli P.aeruginosa iremisti. Kolisti-
nin direngli infeksiyonlarda kullanilan
formlart ve dozlart iilkeden ilkeye
farkliliklar géstermektedir. Ulkemizde
ve Amerika  Bitlesik  Devletleri
(ABD)'nde  kolistimetat ~ sodyum,
boébrek fonksiyonlart normal olan
hastalarda 2,5-5 mg/kg/giin (maksi-
mum 300 mg) 2-4 dozda, intravendz
kullanimda onay almustir (3). Bizim
hastamiz 300 mg/glin intravendz in-
fiizyon dozda tedavi almaktayd:. Ko-
listimetat sodyum monoterapi olarak
veya diger genis spektrumlu antimik-
robiyalletle kombinasyon halinde kul-
lanilmaktadir (6).

Kolistin kullanimt sirasinda gorilebilen

yan etkilerden en 6nemli olanlari nef-
rotoksisite ve noérotoksisitedir. Yan
etkilerinin her ikisi de doza bagimli ve
geri dontsumludir (3,7). Yiksek lipid
icerigi olan noronlar ile kolistinin et-
kilesimi; periferal ve orofasiyal pares-
tezi, gérme bozukluklari, bas donme-
si, mental konflizyon, ataksi ve no-
betler ile iligkili bulunmustur (8). N6-
rotoksik olaylarin en korkulani myas-
tenia benzeri sendrom veya solunum
kas paralizisi sonucu gelisen apne ile
karakterize noéromuskuler blokajdir
(9,10). Norotoksisiteyi tetikleyen po-
tansiyel etmenler hipoksi, eslik eden
ilaglar ( kas gevseticiler, narkotikler,
sedatifler, anestezik ilaclar ve korti-
kosteroidler) ve bozulmus bobrek
fonksiyonlaridir. Literatirde 1975’den
once kolitsine baglt parestezi insidan-
st yaklagtk %7 olarak bildirilmistir
(11). Daha yakin donemdeki retros-
pektif calismalarda kolistin tedavisi ve
noérotoksik olaylar arasinda acik bir
iliski g6zlenmedigi bildirilmistir. Fa-
logos ve ark. (12) 4 hastada kolistin
tedavisi sirasinda polimyonéropati ta-
tif etmislerdir. Sabuda ve ark. (13)
bobrek yetmezligi olan 4 hastada
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somnolans ve vertigo bildirmislerdir.
Iki hastada nérotoksik ilag alma &y-
kiisi ( gabapentin, baklofen, tizani-
din) ve eslik eden nérolojik hastalik
(multifokal akut ensefalopati) Sykiisii
belirtilmistir. Bizim hastamizda eslik
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